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Rezumat
Diabetul latent autoimun la maturi, cel mai frecvent fe-
notipic, nu se deosebeşte de diabetul zaharat de tip 2. Pen-
tru bolnavii cu LADA sunt caracteristice diferenţe clinice 
şi paraclinice, în funcţie de valoarea titrelor ICA şi GAD. 
Pacienţii cu titre majorate sau asocierea acestora manifestă 
similitudine clinică şi paraclinică cu diabetul de tip 1, din 
care cauză se încadrează în criteriile pentru LADA tip 1. 
Titrele scăzute ale ICA şi GAD au fost prezente la pacienţii 
care corespund criteriilor pentru LADA tip 2, fi ind similare 
cu cele ale bolnavilor cu diabet tip 2. 
Summary
Slowly progressive autoimmune diabetes in adults 
often presents with a clinical phenotype indistinguishable 
from that of classic type 2 diabetes. The combination of 
ICA and GAD antibodies and high titre of GAD antibodies 
are characteristic of patients with insulin defi ciencz with 
the clinical features of type 1 diabetes mellitus (LADA 
type 1). Single antibody positivity and low titre antibodies 
are markers for LADA type 2 associated with the clinical 
and metabolic phenotype of type 2 diabetes patients.
Резюме
Аутоиммунный диабет, развивающийся  у взрос-
лых, может клинически не отличаться от сахарного 
диабета 2-го типа. В этих случаях при наличии аутоан-
тител к антигенам бета-клеток предполагается медлен-
но прогрессирующий аутоиммунный диабет взрослых 
(LADA). Мы определили 2 подтипа формы LADA, а 
именно  LADA тип 1, при котором определяются высо-
кие уровни антител и схожие клинические симптомы 
с первым типом диабета, и LADA тип 2 у пациентов 
с низким уровнем антител и клиническими данными 
сахарного диабета 2 типа. 
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Introducere. Diabetul zaharat la maturi este re-
prezentat de o grupă heterogenă de dereglări ale me-
tabolismului glucidic [Zimmet P., 1996; Смирнова 
О., 2003; Кононенко И., 2005]. În 80% cazuri, la 
persoanele mature se dezvoltă diabetul  de tip 2, iar 
în restul 20% – diabetul zaharat de tip 1. Diabetul za-
harat de tip 1  este considerat, în majoritatea cazuri-
lor, patologie autoimună în care defi citul de insulină 
este determinat de destrucţia autoimună a celulelor 
β-pancreatice. În afară de debutul „clasic” al diabe-
tului de tip 1 (debut acut), caracteristic pentru copii şi 
adolescenţi, la maturi este posibilă instaurarea lentă 
a insufi cienţei insulinice absolute, secreţia reziduală 
a insulinei fi ind păstrată timp îndelungat. În aseme-
nea cazuri, constatăm un debut clinic similar cu cel 
al diabetului de tip 2, adică evoluţie lentă, treptată, 
insidioasă. 
Pentru diabetul autoimun cu evoluţie lentă la 
maturi (Latent Autoimmune Diabetes in Adults – 
LADA) sunt caracteristice următoarele semne clini-
ce:  debutul maladiei se manifestă, de obicei, după 
vârsta de 35 de ani; simptomele clinice sunt similare 
diabetului de tip 2 fără obezitate; iniţial este posibil 
un control metabolic satisfăcător cu dietă şi antidi-
abetice orale; instalarea insulinnecesităţii peste cca. 
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1–3 ani de la debut; prezenţa marcherilor imunolo-
gici ai diabetului de tip 1 (nivel redus al C-peptidei, 
autoanticorpi la antigenii celulelor beta – la ICA şi/
sau la GAD) [16]. Secreţia sufi cientă de insulină şi 
lipsa în debut a cetoacidozei sunt cauzele cele mai 
frecvente de diagnosticare eronată a diabetului de tip 
2. Scopul studiului este evidenţierea particularităţilor 
clinice şi paraclinice de debut ale diabetului autoimun 
la maturi. 
Material şi metode. Au fost examinaţi 89 de 
pacienţi cu diabet zaharat primar depistat, cu vâr-
sta cuprinsă între 30 şi 45 de ani. La toţi pacienţii 
s-au determinat anticorpii antiinsulari citoplasmatici 
(ICA) şi anticorpii împotriva glutamatdecarboxilazei 
(GAD), prezenţa cărora a fost considerată criteriu de 
diagnostic al diabetului autoimun. Anticorpii ICA 
şi GAD au fost depistaţi la 39 de pacienţi, ceea ce a 
permis stabilirea diagnosticului de diabet autoimun. 
În funcţie de manifestările clinice de debut, pacien-
ţii studiaţi au fost repartizaţi în 2 subgrupuri: grupul 
I, – la care diabetul a debutat acut, cu semne clinice 
manifeste şi cetoacidoză, care a fost considerat diabet 
de tip 1 clasic, şi grupul II, alcătuit din 17 pacienţi 
la care diabetul a debutat lent, cu simptomatică mai 
puţin exprimată, ceea ce a permis iniţial de a stabili 
diagnosticul ”greşit” de diabet zaharat tip 2.
Rezultate şi discuţii. Grupul I de pacienţi cu di-
abet de tip 1 clasic a fost  alcătuit din 22 de persoane 
(56,4%), dintre care 59,09% (13) bărbaţi şi 40,91% 
(9) femei. Vârsta medie a constituit 39,82 ± 1,15 ani. 
Tabloul clinic a fost dominat de simptomele majore 
ale diabetului, prezente la 100%, şi paraclinic s-a de-
terminat prezenţa cetonuriei la 90% din bolnavi. Pier-
derea ponderală în acest grup s-a determinat în 81,8% 
cazuri. La 8 (36,4%) pacienţi s-a atestat o pierdere 
ponderală moderată cu 5-10 kg în ultimele 3 luni, şi 
în 45,4% (10) cazuri a fost remarcată o pierdere în 
greutate de peste 10 kg. La momentul adresării pri-
mare la medic, un singur pacient (4,5%) a prezentat 
acuze de dureri în membrele inferioare, asociate cu 
parestezii. Tensiunea arterială sistolică era în limitele 
normei (119 ± 2,91 mm Hg), iar cea diastolică – de 78 
± 2,21 mm Hg. Pacienţii cu diabet de tip 1 au fost în 
100% cazuri normoponderali şi au avut valori medii 
ale IMC de 22,95 ± 0,33 kg/m2.
Pacienţii din subgrupul II cu anticorpii pozitivi, la 
care iniţial a fost stabilit diagnosticul de diabet tip 2, 
reprezentau  43,6 % (17), bărbaţii alcătuiau 47,06% 
(8) şi femeile 52,94% (9), cu vârsta medie de 41,88 
± 1,15 ani. În acest grup s-au determinat simptome 
majore ale diabetului moderat, exprimate în 47,1% 
(8) şi semne minore în 35,3% (6) cazuri. Acest tip de 
diabet a fost diagnosticat ocazional în 17,6% (3) ca-
zuri. Semnele majore ale diabetului au avut următoa-
rea repartiţie: la 41,2% (7) din pacienţi s-a determinat 
perdere ponderală: 6 (35,3%) au pierdut în greutate de 
la 5 până la 10 kg, iar la 1 pacient (5,9%) s-a determi-
nat o pierdere ponderală marcată peste 10 kg. Poliuria 
şi polidipsia în acest subgrup a fost prezentă la 7 pa-
cienţi (41,2%). Dintre semnele minore, mai frecvent 
era prezentă xerostomia – în 52,9 % (9) cazuri. Pruritul 
cutanat a fost determinat doar la 3 pacienţi  (17,6%). 
Tensiunea arterială sistolică a fost de 125,9 ± 3,1 mm 
Hg, cea diastolică – 80,6 ± 1,8 mm Hg. Valorile IMC 
la bolnavii cu diabet de tip 2 cu prezenţa anticorpilor 
(ICA şi GAD) a variat de la 19 până la 30 kg/m2, media 
fi ind de 24,82 ± 0,97 kg/m2. Acest subgrup a fost divi-
zat, după valorile IMC, în două subgrupuri: a) persoane 
normoponderale cu valori medii ale IMC 21,56 ± 0,63 
kg/m2, care au alcătuit 52,9%, şi b) 47,1% de pacienţi 
supraponderali, cu IMC 28,5 ± 0,0,7 kg/m2.
Grupurile studiate au fost comparate între ele, 
pentru a evalua particularităţile manifestărilor clinice 
în debutul diferitelor forme de diabet. În cazul anali-
zei comparative a grupului de pacienţi cu diabet de 
tip 1 şi a persoanelor cu LADA, s-au determinat mai 
frecvent semnele clinice majore ale diabetului la pa-
cienţii din grupul I (100%), versus grupul II (47,1%) 
(P<0,001). Semnele de ordin general, aşa ca slăbiciu-
nile generale, de asemenea, s-au întâlnit mai frecvent 
în diabetul de tip 1 (100%) versus 64,7 % la pacienţii 
cu LADA (P<0,01). Semnele minore ale diabetului 
au fost prezente numai în diabetul LADA în 35,3% 
cazuri, şi nu au fost semnalate în diabetul de tip 1 
(P<0,01). Prezenţa cetoacidozei de 90% cazuri este 
specifi că doar tipului 1 de diabet (P<0,001). La per-
soanele cu diabet de tip 1 valorile tensiunii arteriale 
sistolice şi diastolice erau mai joase, în comparaţie cu 
pacienţii cu LADA (respectiv P<0,01 şi P<0,001).
Cel mai redus nivel al C-peptidei s-a determinat 
la pacienţii cu diabet de tip 1. Valorile peptidei C în 
acest grup au fost cuprinse între 0,01 şi 0,54 ng/ml, 
media constituind 0,24 ± 0,03 ng/ml, cifre care con-
fi rmă secreţia inadecvată de insulină. În subgrupul 
pacienţilor cu LADA, nivelul plasmatic al C-peptidei 
a fost de 1,86 ± 0,3 ng/ml, variind în limitele 0,26 – 
3,76 ng/ml. La 9 (52,9%) bolnavi nivelul de C-pep-
tidă nu a manifestat diferenţe de norma fi ziologică, 
la 3 (17,7%) au fost depistate valori reduse (0,31 ± 
0,06 ng/ml) şi la 5 (29,4%) – valori crescute (3,49 ± 
0,09 ng/ml). Valoarea medie a nivelului plasmatic al 
peptidei C la persoanele normoponderale 9 (52,9%) 
din acest subgrup a fost de 0,94 ± 0,25 ng/ml, iar la 8 
persoane supraponderale (47,1%) – 2,94 ± 0,3 ng/ml. 
La 5 bolnavi (29,4%) supraponderali au fost consta-
tate valori crescute ale C-peptidei, variind în limitele 
3,3 şi 3,76 ng/ml (media la aceste persoane fi ind de 
3,49 ± 0,09 ng/ml).
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La pacienţii cu diabet de tip 1 a fost determinat cel 
mai redus nivel al C-peptidei, în comparaţie cu toate 
grupurile LADA studiate, respectiv fi ind  de 0,24 ± 
0,03 ng/ml versus 1,86 ± 0,3 ng/ml (P < 0,001). Valo-
rile C-peptidei pacienţilor din grupul I au fost compa-
rate separat cu cele ale persoanelor normoponderale 
cu LADA   – 0,24 ± 0,03 ng/ml versus 0,94 ± 0,25 
ng/ml (P< 0,001), şi cele supraponderale cu LADA – 
0,24 ± 0,03 ng/ml versus 2,94 ± 0,3 ng/ml (P<0,001). 
Grupul I de studiu, pacienţi cu diabet de tip 1, în mo-
mentul monitorizării au avut următoarele valori: gli-
cemia bazală – 15,6 ± 0,62 mmol/l şi HbA1c – 9,12 ± 
0,28%. În grupul pacienţilor cu diabet LADA, valo-
rile medii ale glicemiei au fost – 10,02 ± 0,86 mmol/l 
şi cele ale HbA1c – 7,97 ± 0,57%. Glicemia bazală în 
debutul maladiei, la pacienţii cu diabet de tip 1, a avut 
cele mai mari valori (15,6 ± 0,62 mmol/l) versus dia-
betul LADA (10,02 ± 0,86 mmol/l), P<0,001. Nivelul 
HbA1c la pacienţii cu diabet de tip 1 (9,12 ± 0,28%) 
nu manifesta diferenţe esenţiale de cel al bolnavilor 
cu LADA – 7,97 ± 0,57%. 
Discuţii. Diabetul autoimun, de obicei, se dez-
voltă în copilărie sau adolescenţă, dar poate să de-
buteze chiar şi în decada a 9-a a vieţii [4, 10]. Astfel, 
la maturi diabetul autoimun poate avea atât un debut 
acut clasic pentru diabetul de tip 1, cât şi un debut 
lent, insidios, mai puţin simptomatic, similar diabe-
tului de tip 2, caracteristic pentru LADA. În studiul 
efectuat aceste două forme de evoluţie a diabetului 
zaharat au fost evidenţiate prin aspecte clinice şi pa-
raclinice.
Evidenţierea particularităţilor de manifestare cli-
nică a diabetului zaharat a fost unul dintre obiectivele 
evaluărilor realizate în cadrul studiului actual. Dia-
betul de tip 1 ”clasic” a fost reprezentat în totalita-
te de semnele majore ale diabetului şi la majoritatea 
pacienţilor debutul a fost asociat cu cetoacidoză sau 
precomă cetoacidozică. Manifestările clinice au fost 
dominate de simptomele majore ale diabetului, pre-
zente la 100%, iar paraclinic s-a determinat prezenţa 
acetonuriei în 90% cazuri. Rezultatele obţinute sunt 
similare cu datele de literatură. Astfel, C. Ionesu-Târ-
govişte [7], în studiile sale, a depistat că 72% din di-
abeticii de tip 1 sunt diagnosticaţi în cetoză.  Cercetă-
rile proprii au evidenţiat prezenţa pierderii ponderale 
la bolnavii cu diabet de tip 1 în 81,8% cazuri, fapt 
confi rmat şi în literatura de specialitate de cercetări-
le savantului rus Дедов И.И. (2003), care comunică 
despre o frecvenţă de 80% a scăderii masei corporale 
la această categorie de pacienţi. În grupul pacienţilor 
cu diabet zaharat de tip 1 autoanticorpii au fost de-
tectaţi la 80% din pacienţi, ceea ce confi rmă cauza 
autoimună a maladiei la majoritatea pacienţilor. Da-
torită destrucţiei autoimune a celulelor β pancreatice, 
în acest grup s-au înregistrat şi cele mai reduse valori 
ale C-peptidei, care lămuresc insufi cienţa insulinică 
absolută şi gradul majorat al decompensării indici-
lor metabolismului glucidic. Diminuarea nivelului 
plasmatic al peptidei-C, uneori chiar imposibilitatea 
de apreciere a acesteia, semnalează despre secreţia 
scăzută a insulinei de către celulele-β pancreatice şi 
confi rmă defi citul absolut de insulină. Acest model de 
secreţie este caracteristic tipului 1 ”clasic” de diabet 
zaharat.  În studiul prezent, la pacienţii cu diabet de 
tip 1 s-a determinat cel mai redus nivel plasmatic al 
C-peptidei, fapt confi rmat şi în literatura contempo-
rană [7]. 
Forma LADA poate debuta cu semne caracteris-
tice atât pentru diabetul de tip 1, cât şi pentru cel de 
tip 2. La pacienţii cu forma LADA, în tabloul clinic 
au fost prezente atât semne majore, cât şi semne mi-
nore ale diabetului, însă nu era caracteristică prezen-
ţa corpilor cetonici. Zimmet P. (1999) considera că 
LADA, de regulă, debutează după vârsta de 35 de ani 
cu simptome clinice similare diabetului de tip 2 fără 
obezitate [14]. Conform opiniei mai multor savanţi, 
pacienţii cu LADA către momentul stabilirii diagnos-
ticului au masa corporală scăzută, similar pacienţilor 
cu diabet de tip 1 [9, 11]. Rezultatele mai multor stu-
dii recente consacrate LADA [1, 3, 8] au menţionat că 
valorile medii ale IMC ocupă o poziţie intermediară. 
În acord cu alte studii, noi am observat că prezenţa 
supraponderii la pacienţii cu diabet nu exclude dia-
gnosticul formei LADA [5,12]. 
Pacienţii cu diabet de tip 1 şi cu forma LADA au 
avut valori tensionale similare. Secreţia β-celulară 
integrată este cel mai bine exprimată de nivelul plas-
matic al peptidei-C [7]. Evaluarea nivelului plasmatic 
al C-peptidei reprezintă un criteriu important pentru 
diagnosticul diferenţial al diferitor forme de diabet. 
Mecanismul etiopatogenic de bază pentru dezvolta-
rea diabetului zaharat constă în defectul de secreţie al 
insulinei. Caracterul dereglărilor de secreţie, precum 
şi termenele de dezvoltare a acestora diferă semnifi -
cativ, în funcţie de tipul diabetului (diabet de tip 1 şi 
forma LADA). La persoanele cu forma LADA nive-
lul bazal al peptidei-C a fost mai majorat, comparativ 
cu pacienţii cu diabet de tip 1, rezultate similare au 
fost obţinute şi în alte studii de specialitate [2, 13]. 
Persoanele normoponderale din acest grup au avut ni-
vel plasmatic redus al peptidei C. 
Dereglările metabolice în diabet sunt în strânsă 
legătură cu gradul de afectare a funcţiei secretorii a 
celulelor-β pancreatice. În studiul prezent, pacienţii 
cu diabet de tip 1 au prezentat cel mai avansat grad de 
dereglare a metabolismului glucidic, fapt determinat 
de nivelul plasmatic redus de C-peptid. La diabeticii 
de tip 1 s-au determinat cele mai mari valori ale gli-
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cemiei bazale şi ale HbA1c, comparativ cu LADA 2. 
Rezultate similare au fost descrise şi în studiul Ungar 
condus de Hosszufalusi N. (2003) [6].
Concluzii. În baza celor expuse anterior, se poate 
concluziona că diabetul autoimun la maturi se poate 
manifesta ca diabet de tip I, cu o evoluţie clasică, şi 
prin forma LADA, care are un debut mai lent. Dia-
gnosticul de diabet autoimun este necesar de stabi-
lit nu doar numai prin prezenţa semnelor clinice şi 
paraclinice specifi ce diabetului de tip 1, dar şi prin 
confi rmări imunologice de apreciere a autoanticorpi-
lor printre pacienţii cu diabet zaharat de tip II aparent 
cu debut la maturi tineri. 
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Rezumat
Diabetul zaharat de tip 1 este o patologie autoimună, 
care determină destrucţia celulelor ß-pancreatice. O parte 
din persoanele adulte care au modifi cări imunologice spe-
cifi ce diabetului autoimun nu necesită administrarea insu-
linei. Debutul la un astfel de tip de diabet este la o vârstă 
adultă, şi deoarece iniţial nu necesită insulinoterapie, aces-
ta este specifi cat ca un diabet de tip 2. În acest caz se stabi-
leşte diagnosticul de LADA (Latent Autoimmune Diabetes 
of the Adult). O atenţie deosebită se cere acordată acestei 
forme de diabet, deoarece tratamentul adecvat al acesteia 
ar putea infl uenţa viteza progresării insulinodependenţei şi 
ar proteja secreţia de C-peptid.
Summary
Type 1 diabetes is caused by the immune-mediated 
destruction of pancreatic β-cells. A fraction of individuals 
with humoral immunological changes have clinical diabetes 
that initially is not insulin-requiring. The onset of diabetes 
is usually in adult life, and because their diabetes is at least 
initially not insulin-requiring, they appear clinically to 
be affected by type 2. These patients are defi ned as being 
affected by an autoimmune type of diabetes not requiring 
insulin at diagnosis, which is also named latent autoimmune 
diabetes of the adult. Special attention should be paid to 
diagnose such patients because therapy may infl uence the 
speed of progression toward insulin dependency, and in 
this respect, efforts should be made to protect C-peptide 
secretion. 
Резюме
Сахарный диабет 1-го типа – это заболевание, 
в основе которого лежит аутоиммунная деструкция 
β-клеток, приводящая к абсолютному дефициту инсу-
лина. В популяции больных сахарным диабетом суще-
ствует группа пациентов с генетическими и иммуно-
логическими маркёрами, характерными для сахарного 
диабета 1 типа, которая с точки зрения клининческих 
проявлений часто не нуждается в назначении инсулина 
при первичном выявлении заболевания. Таких пациен-
тов часто относят к СД 2 типа. Было предложено новое 
название для этого подтипа СД – латентный аутоим-
мунный диабет взрослых. Принимая во внимание ауто-
иммунный патогенез LADA, необходимо отметить, что 
раннее назначение инсулина данной группе пациентов 
имеет значенение не только в нормализации метабо-
лизма жиров и углеводов, но и в реализации защитно-
го эффекта против аутоиммуного поражения β клеток 
поджелудочной железы. 
